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Rezumat. Tabagismul a fost identificat ca factor de risc sever și independent în instalarea şi evoluţia pancreatitei cro-
nice (PC). Studiu efectuat a cuprins 100 de pacienți cu PC, divizați în trei loturi (PC formă doloră cu recidive-PCR, formă 
pseudotumorală-PCPsT și formă latentă-PCL) și 100 de persoane practic sănătoase. Tabagismul s-a dovedit a fi un factor 
de risc frecvent întâlnit la pacienții cu PC (45%), preponderent la bărbați, cu PCPsT (90,48%). Strategia de prevenire a PC 
și de încetinire a progresării bolii, de rând cu evitarea consumului excesiv de alcool și adoptarea unui stil de viață sănătos, 
necesită a include și evitarea tabagismului. 
Cuvinte-cheie: pancreatita cronică, tabagism 
Summary. Smoking – an important risk factor in development of chronic pancreatitis
Smoking has been identified as a severe and independent risk factor in the installation and evolution of chronic pan-
creatitis (CP). The study comprised of 100 patients with CP, divided into three groups (CP with relapses, pseudotumoral 
CP and latent CP) and 100 healthy people. Smoking has been shown to be a frequently occurring risk factor in CP pa-
tients (45%), predominantly in males, with pseudo-tumoral CP (90,48%). The strategy of preventing a CP and slowing 
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the progress of the disease, along with avoiding excessive alcohol consumption and adopting a healthy lifestyle, needs to 
include avoiding smoking.
Key-words: chronic pancreatitis, smoking
Резюме. Курение - важный фактор риска для развития хронического панкреатита
Курение было идентифицировано как серьезный и независимый фактор риска развития хронического панкре-
атита (XП). В исследовании приняли участие 100 пациентов с XП, разделенных на три группы (рецидивирующая 
форма XП, псевдотуморальная форма и латентная форма), и контрольная группа - 100 здоровых людей. Было 
доказано, что курение является часто встречающимся фактором риска у пациентов с XП (45%), преимущественно 
у мужчин, с псевдотуморальной формой XП (90,48%). Стратегия профилактики XП и замедления развития за-
болевания, наряду с предотвращением чрезмерного потребления алкоголя и принятием здорового образа жизни, 
должна включать в себя и отказ от курения. 
Ключевые слова: хронический панкреатит, курение
Introducere. 
Tabagismul a fost identificat ca factor de risc im-
portant în instalarea şi evoluţia PC, cu o prevalență 
în creștere în unele țări [1, 2]. Primul studiu, în care 
tabagismul a fost menționat ca factor de risc pentru 
PC datează din 1982, fiind efectuat de Yen S., Hsieh 
C. C. și MacMahon B., rezultatele studiilor ulterioa-
re demonstrând o corelaţie directă între expunerea 
cronică la fumul de ţigară şi afectarea țesutului pan-
creatic. Tabagismului i-a fost atribuit 25% din riscul 
pentru PC [3]. Fumul de țigară conține peste 4000 de 
componente, peste 60 sunt carcinogene și doar 2 din 
ele au fost studiate mai pe larg în fiziopatologia PC: 
nicotina și nitrozamina specifică 4 (metilnitrozamina) 
1- (3 piridil) - 1 - butanon (NNK). Nicotina inhalată 
se cumulează în intestine și pancreas [4]. Tabagismul, 
datorită complexității constituienţilor săi, afectează 
ţesutul pancreatic prin diferite căi: nicotina și NKK 
induc reacțiile inflamatorii, produc tumefierea cito-
plasmatică, vacuolizarea, formarea de nuclee pikno-
tice și kariorexie în celulele pancreatice exocrine [5], 
nicotina alterează proteomele celulelor pancreatice, 
crescând expresia proteinelor implicate în inflamația 
și fibroza țesutului pancreatic, de exemplu proteina 
precursoare a amiloidului [6], crește nivelul de Ca in-
tracelular prin intermediul receptorului acetilcolinic 
nicotinic și a izoformei lui α-7, cu activare prematură 
a tripsinei, vacuolizare și necroză sau apoptoză celu-
lară [5, 7], alterează fluxul de sânge în țesutul pan-
creatic [7], afectează secreția pancreatică, activează 
prematur zimogenii digestivi [8].
Numeroase studii au demonstrat, că tabagismul 
este un factor independent în dezvoltarea atât a PC 
cât şi a pancreatitei acute, iar efectul lui ar putea fi 
sinergic cu cel al alcoolului [1]. 
NKK inițiază procesele inflamatorii în macrofagi 
prin ,,bioactivare”, proces, ce subânțelege implicarea 
citocromului P450 (izoformele 2B6, 3A5, 2A3), in-
duce eliberarea de α-TNF, împiedică sinteza de Il-10, 
reglează numărul și capacitatea supresivă a CD4+, 
CD25+,  amplifică eliberarea acidului arahidonic prin 
intermediul fosfolipazei A2-II și A2-IV, inițiind in-
flamația [5]. Inhalarea fumului de ţigară induce dez-
voltarea SO, exprimat prin creşterea semnificativă a 
nivelului activităţii de Zn/Cu SOD, Glutationperoxi-
dază, metalotioneină, IL-6 [9]. 
A fost demonstrat că tabagismul este un factor de 
risc independent şi semnificativ în dezvoltarea PC și 
a DZ pancreatogen [10];  creşte nivelul de glicemie, 
dereglează toleranţa la glucoză, creşte rezistenţa peri-
ferică la insulină, creşte nivelul de insulină şi peptide 
C, creşte nivelul de catecolamine, hormoni, care re-
glează nivelul de insulină, ce poate conduce la creşte-
rea rezistenței la insulină. 
Tabagismul creşte riscul de pancreatită acută şi 
recidivări ale PC, este asociat cu fibrozarea ţesutului 
pancreatic, fapt dovedit primar de Van Geenen E. şi 
coaut. în 2011 [11]; gradul II-III de fibroză pancrea-
tică totală şi intralobulară fiind mai frecvente la fu-
mători vs nefumători (42,9% vs 26,5% şi 39,3% vs 
15,6%). 
Relaţia interactivă între tabagism şi alcool a fost 
confirmată în multiple studii cu toate că unele dintre 
ele nu au demonstrat nici o corelație [1]. S-a dovedit, 
că tabagismul creşte de 4 ori riscul de progresie al 
pancreatitei acute în PC [12]. La pacienţii fumători vs 
nefumători PCA se instalează cu 5 ani mai devreme, 
cu un risc crescut de 5 ori de a dezvolta calcificări 
pancreatice şi de 2 ori de a dezvolta DZ . În pofida 
faptului, că fumătorii severi sunt de obicei și potatori 
severi, s-a dovedit că tabagismul este un factor de risc 
independent în PC. Un studiu din 2014 a demonstrat, 
că tabagismul și nu alcoolul este asociat cu insufici-
ența pancreatică, calcificări pancreatice și modificări 
morfologice severe (≥7 criterii) [13].
A fost dovedit [14], că fumul de ţigară creşte ris-
cul complicaţiilor în PC alcoolică în funcție de indi-
cele fumătorului (IF). 
Tabagismul induce exprimarea diferențiată a ge-
nelor implicate în funcţia exocrină pancreatică [7]. 
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Nicotina în doze mici (<100µM) augmentează secre-
ția de amilază prin intermediul colecistochininei, iar 
în doze mari (până la 1 mM) - o reduce, fapt ce rezultă 
în activarea prematură a enzimelor pancreatice în ce-
lulele acinare și autodigestia pancreasului [4]. 
Studii recente au relatat, că NNK poate induce 
modificări genice la nivelul celulelor acinare. Expu-
nerea cronică la NNK are un impact negativ asupra 
parametrilor fiziologici şi moleculari de asimilare 
ai tiaminei, prin scăderea nivelului de expresie al 
THTR-1, THTR-2 şi a activităţii SLC19A2 şi SL-
C19A3 [15].
În pofida faptului, că efectul nociv al tabagismu-
lui şi alcoolului asupra ţesutului pancreatic a fost con-
firmat, s-a dovedit că nu fiecare persoană, care folo-
sește alcool sau fumează tutun are pancreasul afectat, 
fapt ce poate fi explicat, probabil, prin amplificarea 
efectului acestor factori externi nocivi de către unele 
modificări genetice. 
Scopul. Estimarea tabagismului ca factor de risc 
la pacienții cu pancreatită cronică.
Material și metode. Studiu efectuat a cuprins 
100 de pacienți cu PC (lotul de cercetare) și 100 de 
persoane practic sănătoase - lotul de control (LC). 
Pacienții au fost repartizați în 3 subloturi în func-
ție de variantele clinice ale PC, în baza clasificării 
după Țimmerman I. S.: PC formă doloră cu recidive 
(PCR) – 41, PC pseudotumorală (PCPsT) – 21 și PC 
formă latentă (PCL) – 38 pacienți. Durata medie a 
patologiei pancreatice – 15,95±0,82 ani, inclusiv o 
durată < 5 ani – la 8% pacienţi, 5-10 ani – la 21%, 
>10 ani – la 71%. Raportul bărbați/femei a fost în 
LC – 56/44, pacienți cu PC – 55/45, χ2=0,02, p>0,05; 
PCPsT – 85,71/14,29, PCR – 41,46/58,54, PCL – 
52,63/47,37, p<0,01. Vârsta medie a pacienților la 
momentul cercetării a fost de 47,02±0,93 (19-59 ani) 
vs LC – 23,23±0,49 ani (19-39 ani). A fost calculat 
IF (pachete/an) = numărul de țigări fumate într-o zi 
× stagiul fumătorului (ani) : 20. Diagnosticul de PC a 
fost stabilit prin investigații clinico-paraclinice, con-
form PCN. Parametrii calitativi au fost prezentați prin 
tabele de contingenţă, iar pentru testarea dependen-
ţei statistice dintre ei s-a folosit criteriul χ2 Pearson. 
Parametrii cantitativi au fost reprezentaţi prin valoa-
rea medie şi valoarea erorii standard, iar la estimarea 
diferențelor statistice între mediile a două grupe s-a 
utilizat criteriul t-Student. Testarea egalității a trei și 
mai multe medii s-a efectuat prin utilizarea analizei 
dispersionale și a procedurii ANOVA (Analysis of 
Variances).
Rezultate. Prezenţa tabagismului (figura 1) a fost 
atestată la 8% din LC, bărbaţi, şi 45% cu PC, 43 băr-
baţi (78,18%) şi 2 (4,44) femei, dintre care 37% fu-
mători în prezent şi 8% – ex-fumători, care nu mai fu-
mează în mediu de 8,29±2,88 ani, χ2=35,14, p<0,001. 
Fig. 1. Distribuţia tabagismului şi a IF la pacienţii cu diferite forme clinice de PC vs LC
Legendă: p<0,001- diferenţe statistice ale tabagismului în LC şi pacienţii cu PC
                *p<0,001- diferenţe statistice ale tabagismului la pacienţii cu diferite   forme clinice de PC
                *** - p<0,001, diferenţe statistice ale IF în LC şi pacienţii cu PC
                 p1,2- diferenţe statistice ale IF între pacienţii cu PCR şi PCL 
                 p1,3- diferenţe statistice ale IF între pacienţii cu PCR şi PCPsT 
                 p2,3- diferenţe statistice ale IF între pacienţii cu PCL şi PCPsT
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Tabagismul s-a confirmat preponderent la pacien-
ţii cu PCPsT – 90,48% dintre care 80,95% fumători în 
prezent şi 9,52% – ex-fumători vs 34,21% – cu PCL, 
inclusiv 21,25% fumători în prezent şi 13,16% ex-fu-
mători, şi 31,71% – pacienţii cu PCR – 12 (29,27%) 
fumători în prezent şi 1 (2,44%) ex-fumător, 
χ2=22,26, p<0,001. Durata tabagismului a fost semni-
ficativ mai mare la pacienţii cu PC – 23,23±1,27 ani 
vs 1,75±0,25 ani – LC, p<0,001, cu precădere în lotul 
cu PCPsT – 26,16±1,48 ani vs 21,38±2,47 ani – PCL 
şi 21,15±2,82 ani – PCR, p>0,05. 
Numărul de ţigări fumate/zi la pacienţii cu PC s-a 
dovedit a fi semnificativ mai mare – 19,62±0,70 vs 
2,25±0,16 – LC, p<0,001, fără a se evidenţia o dife-
renţă statistic concludentă între cele trei loturi de pa-
cienţi: PCR – 20,38±0,38, PCPsT – 19,79±1,51, PCL 
– 18,62±0,94, p>0,05. IF a prevalat la pacienţii cu PC 
vs LC: 23,13±1,63 vs 0,20±0,04, p<0,001, preponde-
rent în PCPsT – 26,21±2,73 vs PCR – 21,54±283 şi 
PCL – 20,23±2,65, în lipsa unei diferenţe semnifica-
tive între cele 3 grupuri de pacienţi. O durată a taba-
gismului mai mare și un IF mai înalt s-au dovedit a fi 
mai frecvente în lotul de pacienți cu PCPsT, care s-a 
caracterizat printr-o evoluție mai severă și multiple 
complicații.
Concluzii: 1.Tabagismul s-a dovedit a fi un fac-
tor de risc frecvent întâlnit la pacienții cu PC (45%), 
preponderent la bărbați, cu PC pseudotumorală 
(90,48%). 
2. Strategia de prevenire a PC și de încetinire a 
progresării bolii, de rând cu evitarea consumului ex-
cesiv de alcool și adoptarea unui stil de viață sănătos, 
necesită a include și evitarea tabagismului.
3. De menționat, că efectul tabagismului în dez-
voltarea PC este subestimat de medicii clinicieni, în 
pofida efectului nociv dovedit în fiziopatologia pan-
creasului; școlarizarea pacienților în profilaxia PC 
este obligațiunea tuturor cadrelor medicale.
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